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　　　Ferritin　has　24　subunits．arranged　in　the　form　of　a　hollQw　sphere　whlch　envelops．an　iron　micelle　in
its　central　cavity．　The　protein　i．s　found　in　most　mamlnalian　tissues　and　is　synthesized　iロresponse　to
iron．　It　sequesters　the　metal　in　an　accessible　form　to　provide　a　mobi．liz母Ue　reserve　or　source　of　iron
in　a　nontoxic　form　for　the　organism’s　req．uirements．　Ferritins　from　difEerent　organs　of　a　sing1．e　species
may　have　common　peptide　sequenc．es　and　other　properties，　but　often　exhibit　small　dif〔erences　in　electro－
phoretic　mobility，　amino　acid　composition　and　peptide　map　Patterns．　In　addition，　puri丘ed　ferritin
preparation　from　a　sing／e　source　may　consist（）i　a　family　of　closely　related　proteins（‘‘isoferritin，’），　that
are　resolved　by　isoelectric　fQcusing　methods．　Since　it　is　doubtful　that　there　are　Qne　o．r　more　differe．nt
ferritins　from　eve．ry　tissue，　tissue　speci登city　andユnicroheterogeneity　have　been　attributed　to　the　existence
of　a　family　of　ferritin　mo．lecules　with　varying　Propertions　of　two　difEerent　subunit　types．　The　subunit
with　an　electrophor．etic　mobility　corresponding　to　a　molecular　w．eight　of　abut　22，000　has　been　designated
as　the“H”type．（Heavy　or　Heart），　and　the　smaller　polypeptide　with　a　molecular　weight　of　about　200，000
is　the‘‘L”type　subunit．
　　　In　this　repQrt　a　simple　preparative　apparat．us　has　been　designed　to　isolate　two　structurally　similar
subunit　types　of　ferritin．　The　procedure　combines　bene丘cial　features　of　high　re．solution　electro．phoresis
and　gel且ltration　methods　in　sequential　steps．　Pro．tein　was　recQvere．d　in　high　yield，　and　the　resolution
of　this　system　far　exceeded　those　attained　by　conventional　io．n　exchange　or　gel　filtration　procedures．
　　　Thus，　puri五ed　subunit．s　reassembled　in　a．well　de丘ned　manner　and　formed　spherieal　particles　that
resembled　natural　apoferritin　in　electronmicrographs．　The　amino　acid　compositions　of　the　subunits　were
similar，　but　the．1arger　H　subunit　had　fewer　lεucine，　phenylalanin．e　and　arginine　residues．　It　is　therefore
improbable　that　H　subunits　undergo　proteolytic　processing　and　are　precursors　for　L　s．ubunits．　Circular
di．chroism　data　sugge．sted　that　homopolymer　ferritins　assembled　from　L　type　sucunits　had　substantiall．y
more　ordered　secondary　structures　and　gre．aterα一helical　contents　than　their　H　coun亡erparts．　Reassembled
Hor　L　homopolymer　ferritins　rnigrated　as　families　of　proteins　within　discrete　pl　ranges　in　isoelectric
Focusing　experiments　as　a　consequence　of　the　existence　of　subpopulations　Qf　each　subunit　type．　A缶nity
chromatography　methods　were　employed　to　obtain　prepar．ations　of　antibodies　that　interacted　excluxively
either　with　the　H　or　with　the　L　polypeptides，　demonstrating　that　distinct　i皿munological　properties　may
be　ascribed　to　each　subunit　of　ferritin・The　two　class．es　of　ferritin　su1〕units　are　thus　authentic　polypeptide
moieties　with　dissimilar　properties　an．d　each　may　play　a　particular　role　in　the　function〔，f　this　protein，
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1　緒 言
Ferritinは，ほぼすべての動，植物細胞に存在する組織
蛋白で24個のsubunitが非共有結合により球状殻（pro－
tein　shell）を形成し，その中空にhydrated　ferric　oxide
のミセルが核として存在している1一3）・
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　従来ferritinは均一な蛋白と考えられてきたが，近年
Richter　and　Walker4）は腫瘍組織から抽出したferritin
が正常組織のferritinと電気泳動上階動度を異にすること
（腫瘍特異性）を見い出し，またLind…’・♂・5）・C・i・ht・n‘‘
α乙6）らは正常組織のferritinが臓器により異った性状を
；有すること（臓器特異性）を報告した．さらにDrysdale，7）
Urushizaki砿α1．8）は単一の臓器（馬取）から抽出した
ferritinが等電点電気泳動上microheterogenityを示す
ことを認め，それがすべての種属，すべての臓器のferritin
にみられることからisoferritinと呼称し，腫瘍特異性や
臓器特異性はisoferritinのphe皿Qtypeが変化する現象
としてとらえられた．その後Adelman砿αよ9），渡辺，新
津10＞はSDSゲル電気泳動法によるsubUnitの分析から
ferritinには2っのsubunit（HおよびLsubunit）が存
在し，すべてのisoferritinは2種のsubunitの量比を異
にするhybrid蛋白（heteropoly皿er）として考え得るこ
とを示唆した．しかしHarrison2）は結晶化した馬脾fer－
ritinをX線解析しpseudo－icosahedral　symmetryであ
ることからferritinのsubunitは単一であると主張し，
BryceωαZ．11）およびBryce　and　CrichtQ且12＞｝よSDSゲ
ル電気泳動上みられる2種のsubunitは，一方のsubunit
のproteolytic　splitを受けた産物であることを報告した・
そこで本研究では上述の2種のsubunitが実際に存在す
ることを明らかにする目的で，尿素ゲルelectrochro－
matographyにより両subunitを分離精製し，さらにそ
れぞれのsubunitから再構成したferritin，つまりHお
よびL型homopolylner　ferritinを作製し，両者の免疫
生化学的性状を検討したので報告する．
2　実験材料および方法
2・1　実験材料
　人肝は，すべて死後1～3時間以内の病理解剖材料より
得た．
　人胎盤は，妊娠14週より20画面子宮筋腫のため子宮摘
出術を施行した症例より得た．
2・2　実験方法
　2・2・1　組織ferritinの抽出
　人肝または胎盤組織を4倍の蒸留水（0．！1nM　phenyl－
methanesulfQny1且uorideを含む13））とともにWari旦g
blenderでhomogenizeし，75℃，15分間加熱した後，
4℃で10，000×g30分間遠心を行い上清を得た，その上清
をMillipore丘1ter（pGre　size　O．45μm）で濾過した後，
24，000rpm　5時間（Rotor：SW　27（Beckman社））超遠心
を行い，褐色のpelletを得た．適当量のPBS（0．9％NaCl，
0．02MsGdium　phosphate，　pH　7，3）でpelletを充分に溶
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解し，不溶性沈殿物を10，000Xg30分間遠心することによ
り除去した．Amicon　membrane　XM　100で濃縮した後，
あらかじめPBSで平衡化してあるSephadex　G　200
column（2．5×100　c・n）に添加し，流速20　m〃hr，分画量
5mZでゲル濾過を行い，　void　volumeにすぐ続いて溶出
される褐色の粗ferritin分画を集めた．一方ヒト正常血
清を同様にSephadex　G　200　columnでゲル濾過し，
ferritinとほぼ同じ部位に溶出される分画を集め，2・2・14
ならびに2・2・15の項に述べる方法で家兎に免疫し，抗血清
（lgG分画）を得た．さらに同IgG分画を2・2・16の項で
後述する方法によりSepharose　4　Bに固相化し1・nmu－
noadsorbent　columnをf乍製した．ついで同column（1・5×
3cm）に上述の粗ferritin分画を添加し，流速6m〃hr，
室温で展開し，爽雑する血清蛋白を除いた．Columnを
通過する溶液を集め，約2mどに濃縮した後，あらかじめ
PBSに平衡化してあるSepharose　6　B　cohlnn（2・5×
100cm＞に添加し，　void　volumnより遅れ溶出される褐色
の主峰を集めた．このようにして精製されたferritinは
polyacrylamideゲル電気泳動では単一なbandを，　SDS
ゲル電気泳動ではferritin　subunitに相当する2本の
bandのみ示すことを確認した．
　2・2・2polyacryl飢nideゲル電気泳動法（PAGE）
　Polyacylamideゲル電気泳動法は，大略O’Farrel14）の
方法に従い，g adient　slabゲルを作成実施した・ゲルの
組成はde亘se　solution：0．375　M　Tris・HCI　buEer，　pH
8．8，30傷acrylamide〔60弩acrylami（le一α4％bisacryla－
mide（Bis）〕，25％暮1ycero1，0．Q3弩N，　N，　Nノ，　Nノーtetra－
Inethylethylenediamine（TEMED），0．03％ammonium
persulfate，　less　dellse　solution：　0．3751VI　Tris・HCl
buffer，　pH　8．8，0．03傷TEMED，0．03％ammoniu皿
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persulfateである．
　dense　solution　12，5　m♂，　less　dense　solution　25　mZ
両液を温浴中で脱気し，4。Cで冷却した後，　ammonium
persulfateを加え，　two－chambered　gradient　mixer（和
三盛商会）を用い，一点重層法でslab　gel　plate（13×13×
0，1cm）内で化学重合した．　gradientゲルの終濃度は上方
から6～3096であった，gradientゲルが重合した後，
0ユ25M　Tris・HCI　bu仔er，　pH　6．8，4．5傷acrylamide
（30％acrylamide－0．8％Bis），0．03％TEMED，0．03％
ammonium　persulfateを含むspacerゲル10　m♂を重層
し，同ゲルにcombで試料溝を作成した．試料は10％
glycerolと等量：に混合して用いた．泳動用bufferは
0．05MTrizma　base，0．384　M　glycine（pH　8．4）を用い，
slabゲル電気泳動装置（和科盛商会）でbrome　phenol
blueをmarker　dyeとして定電流20　mAで泳動した．
染色は0．06傷coomasie　brilliant　blue　R－250，50％TCA，
30％Inethanol溶液中で30分間行い，ついで30％meth－
anol，10傷acetic　acid溶液により1昼夜脱色を実施した・
　2・2・3sod丘um　dodocyl　sulfate（SDS）ゲル電気泳
　　　　動法
　SDSゲル電気泳動法は，大略0’Farre1114）の方法に従
いgradient　slabゲルを作成し実施した．ゲルの組成は
dense　solution：0．375MTris・HCI　buffer，　pH　8．8，30％
acrylamide（60傷acrylamide－0．4傷Bls），0．1鬼SDS，
25傷glycerol，0．03傷TEMED，0．03％ammonium　per－
sulfate，　less　dense　solution：0．375　M　Tris・HCI　buffer，
pH　8．8，0．1弩SDS，0．03傷TEMED，0．03傷ammonium
persulfateである．両液おのおの25　mZを温浴中で脱気
し，4℃で冷却した後，ammonium　persulfateを加え，
two－chambere（1　gradient　mixer（立科盛商会）を用い，
一点重層法でslab　gel　plate（13×13×0．1　cm）内で化学
重合した．gradientゲルの終濃度は上方から11～30％で
あった．gradientゲルが重合した後0．125　M　Tris・HCl
bufFer　pH　6．8，4．5％acylamide（30傷acylamide－0，8％
Bis），0．1％SDS，0．03％TEMED，0．03傷ammonium
persulfateを含むspecer　gel　10　mZを重層し，同ゲルに
combで試料溝を作成した．試料は試料用du旋r（0．125M
Tris・HCI　buffer，　pH　6．8，1．5％β一lnercaptoethanol，
2．3傷SDS，10％glycerol）と等量に混合した後，100。C
で5分間加熱した．泳動用bufferは0．05　M　Trizma　base，
0348Mglycine，0．1傷SDS溶液（pH＆4）を用い，　slab
gelゲル電気泳動装置（和科盛商会）でbrome　phenol
blueをmarker　dyeとして，定電流20　mAで泳動した．
染色は0．06％coo卑asie　brilliant　blue　R－250，50％TCA，
30％methano1溶液中で約4時間行い，ついで30％meth一
ano1，10瑠acetic　acid溶液により2日間脱色を実施し
た．各bandの分子量はmyoglobin，　cytochrome　C，
ovalbunlin，　bovine　serum　albuminを標準蛋白として
Ma ze115）の方法により相対易動度から算出した．
　2・2・4　ゲル等電点電気泳動法16＞
　ゲルの組成は4％acrylamide（28．38％acrylamide－
1．62％Bis），2弩ampholyte（Brink　Mann二二Phisolyte），
0．1％Triton　X－100，10％glycerol，0．03％TEMED，
0，1％ammon三um　persuHateでPhisolyteはpH　4～6
域のものとpH　5～7域のものを等量混合して使用した．
上記溶液をpolyacrylamide薄層板（1．5×120　x　250　mm）
内で重合後LKB　2117　Multiphorを使用して，40C冷却
下，等電点電気泳動を行った．陽極電解質として1M
phosphoric　acid，陰極電解質として1NNaOHを用い，
200V15分間，300V30分間，400V30分間，合計1時間
15分のpre－electrophoresis後，試料を中央の試料溝に添
加し，400V定電圧約4時間泳動した．試料の濃度が充分
でない場合は，試料添加を数回にわけて行った．なお添加
総量は約20μ9以下に調節した．染色は5傷TCA，5駕
sulfosalicylic　acid，30弩methanol，0．012％coo皿asie
brilliant　blue　R－250溶液で4時聞，ついで30箔meth－
ano1，10勿acetic　acid溶液で1昼夜脱色を実施した．
　2・2・5　尿素ゲル電気泳動法
　2・2・5・1　酸性尿素ゲル電気泳動法
　Panyim　and　Chalkley17）の方法に改良を加えて行っ
た，ゲルの組成は5弩acrylamide（60傷acrylamide－0．4％
Bis），9M尿素，7．15弩acetic　acid，0，5弩TEMED，
0．125％alnmoniuln　persulfateである．温．晶晶気後
ammonium　persulfateを加えglass　tube（0．5×7．5　cm）
内で化学重合した．試料は後述する尿素存在下で分離した
ferritinのsubunit溶液を用い，　disc電気泳動装置（ミ
ツミ科学産業社）で，Pyronine　Yをmarker　dyeとして，
1時間，2mA／1　tubeのpre－electrophoresis後，試料を
陽極側より添加し，4ri寺間2mA／1　tubeで泳動を実施し
た．染色および脱色は2・2・2の項で述べた方法で行った．
　2・2・5・2　中性尿素ゲル電気泳動法
　ゲル組成は7．5鬼acrylamide（60瑠acrylamide－0．4％
Bis）9M尿素，0．125　M　Tris・HCI　buffer　pH　6．8，0．5％
TEMED，0．125弩ammonium　persulfateである．温浴
脱気後，ammonium　persulfateを添加し，　slab　gel　plate
（13×13×0．1Cm）内で化学重合した．泳動用bu晩rは
0．05MTrizma　base，0．384　M　glycine溶液（pH　8．4）を
用い，marker　dyeとして用いたbrome　phenol　blueが
陽極電極槽に流出するまでpre－electrophoresisを実施し
た，その後試料を添加し定電流20mAで約2時間泳動し
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た，染色および脱色は2・2・2の項と同様に実施した．
　2・2・6　ヒト肝ferritinのsubun三tへの分解
　Subunitの作成はListowskyωα♂．18阿20）らの方法に従
った．つまりヒト肝ferritin溶液（3　mg／mZ）を9M尿素
に溶解後，濃塩酸でpH　2，5に滴定し，10分間incubate
した後10NNaOHでpH　6．8に滴定し57，000×910分
間の遠心分離により無機イオン鉄コロイドを除去した，上
清に含まれる蛋白は，SDSゲル電気泳動法および門偏光
二色性でsubunitの状態に分解されていることを確めた・
　2・2・7　ヒト肝ferritinの2種のsubunitの分離精製
　2種のsubunitの分離は，著者ら21）が報告したPrePar－
ative　electrochromatographyに改良を加え一，　Fig．2に
示す装置を使用した．ColumnはLKB　2137（2．6×65　cm）
で，ゲル濾過用の充填剤として9M尿素，0．125　M　Tris・
HCI　buffer　pH　6．8で平衡化したBi・一Gel　P－300（Bio
Rad社）を用いた．充填剤のcolumn内保持，試料の濃
縮を目的として，column両端に中性尿素ゲル電気泳動用
ゲル溶液，それぞれ10mZを化学重合させた．陰極電極槽
（上部槽）としてゲル濾過用充填筒0．5Z（LK：B　2／37－036）
を，陽極電極槽（下部槽）として4Zのガラス容器を用い，
両電極槽の中に泳動用bu晩rとして0．05　M　Trizma
base，0．384　M　glycine溶液（pH　8．4）を満たした．あら
かじめ9M尿素，0．5％β一mercaptoethanol，0．！25M　Tris・
A
A
M
　　Fig．2　Schematic　representation　of
　　　　　　electrochro皿atography．
The　layer　o壬polyacrylamide　gel　is　indicated
as　A．　Gel　matrix　is　supported　by　cheese
cloth　indicated　as　M．
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HCI　buffer，　pH　6．8に透析していたsubunit溶液（蛋白
量7．10mg）を添加し，定電流20　mAで電気泳動を実施し
た．Marker　dyeであるbro皿e　phenol　blueが電極槽
へ流出後2時間で電気泳動を終了した，次にcolumn両
端のpolyacrylamideゲノレをスパーテルで除去した後，
column内に気泡が生じないように注意深くプランジャー
を挿入し，9M尿素，0．125　M　Tris・HCI　bu仔er，　pH　6，8
で，流速。．5ml／hrでゲル濾過した．
　得られた各分画の蛋白量および添加した試料蛋白：量は，
それぞれ透析により尿素を除去した後，Folin　Lowry法22）
により測定した．
　2・2・8HおよびL型homopolymer　ferritinならび
　　　 にheteropolymer　ferritinの作成
　Subunitからのferritin分子の再構成は，尿素を透析
で除くことにより実施した．すなわち上述の方法で分離精
製したsubunit溶液につき，　SDSゲル電気泳動を行い，
HsubunitまたはLsubunitのみを含む分画を集めた・
それぞれの溶液を別々に，および3対1，1対3の比率で
混合し，molecular　cut　o仔3500（Spetropore社）の透析
チューブを用い，透析外液0．5％β一mercapt・et1・an・1，
0．02Mphosphate　buffer　pH　7．3に含まれる尿素濃度を
6M，4M，2Mと段階的に変化させながら2昼夜，室温
で透析をくり返した．最終的に外液を蒸留水とし，さらに
1昼夜40Cで透析し，尿素およびβ一mercaptoethanolを
完全に除去した．得られた蛋白を凍結乾燥により濃縮した
後，PAGEおよび電子顕微鏡で再構成ferritinである
ことを確認した．
　2・2・9　電子顕微鏡実施法
　Uranyl　acetateを用いたnegative　staining法で実施
した．apoferritin（約0．2　mg／mZ），再構成ferritin（約0，2
mg／mZ）溶液を各々！滴grid上に滴下，乾燥し，その後
1傷uranyl　acetateを滴下しcarbonで被覆した．観察
はSiemens　101電子顕微鏡を使用し，94，000倍で行った．
ferridn蛋白の大きさは，完全な形の分子100個を測定し，
その平均値から算出した．
　2・2・10　円偏光二色性実嗣法
　Fr偏光二色性は，　Carry社の自動記録式偏光計Mode1
60に同社内偏光二色性測定装置600！を取りつけて測定し
た・セルはpath　length　1．0および0．1　cmのものを使用，
温度25，27℃の条件下，蛋白濃度α10から。．25μg／mzで，
1種類の蛋白につぎ，2種以上の濃度条件で測定した．スリ
　　　　　ゆット幅15Aとし光学密度1．8以下に保ち実施した．
　2・2・11　アミノ酸分析法
　凍結乾燥した試料（0・1～0・2mg）を1m♂の6NHCI中
で110℃，24時間水解した・水解後，Technicon　TSH自
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動分析器により，同一試料につき3回分析，検討した．
　2・2・12　免疫2重拡散法
　免疫2重拡散法はOuchterlony23）の方法に従い，1弩
agar，0．15　M　NaCl溶液（pH　7．0＞中で，抗原濃度300～
700μg／・nZとし行った．沈降線形成後（24時間後〉，ゲルを
湿潤した濾紙上，室温で乾燥させ，coomasie　brilliant
blue　G－250で染色した．
　2・2・13　免疫電気泳動法
　免疫電気泳動法はScheidegger24）の方法に従った．1％
agar中でveronal　buffer（pH　8．2）を用い，抗原濃度
100～300μg／mZ，100　Vとし，2時間泳動した後，抗血清を
中央の溝に入れ，24時間ゲル内拡散を行った後，ゲルを
PBSで充分洗浄し，　Ponceau　3　Rで沈降線を染色した・
　2・2・14抗ferritin抗血清なならびに抗ヒト血清蛋白
　　　　　抗血清の作製
　ヒト肝ferritin，ヒト胎盤ferritin，ヒト血清蛋白
（Sephadex　G－200ゲル濾過によりferritinと同じ部位に
溶出される血清蛋白分画2・2・1参照）をそれぞれ抗原とし
てMarcus　and　Zinberg25）の方法に準じて抗血清を作製
した．あらかじめFreund’s　incolnplete　adjuvant（ヤト
ロン社）10mZとMycobacterium　butyricum（Difco社）
20mgをPotter型homogenizerで混和してcomplete
adjuvantを作成した．次に抗原100μg／mZを約1m♂と
Freund’s　complete　adjuvant　l　mZを混じてelnulsion
とし，家兎の両大腿部に0．25mZずつ，残りの1．5　mZを背
部皮内に接種した．2週間後に同量の抗原をboosterとし
て接種した後，第4週目に全採血を行った．なお得られた
抗ferritin抗血清の特異性に関しては，まず通常の．血清
蛋白との間に免疫電気泳動を行い，他の血清蛋白と反応の
ないことを確認した．さらに肝homogenateとの免疫2
重拡散法により単一のbandであることを確認した．
　2・2・15抗血清からのIgGの分画
　抗血清よりIg　Gを分画するためにSober26）らの方法
に従い，DEAE　column　chromatographyを行った．抗
血清を40弩硫安沈殿し，沈殿物を0．01Mphosphate
buffer　pH　8．0に溶解，同bu任erに透析した．あらかじ
め同bu任erで平衡化したDEAE　cellulose　columnに
添加し，0～0，5MNaClの勾配をつけた同bu旋rで溶出
した．最初に溶出される蛋白を集めIgG分画とし，a伍n－
ity　chromatographyに用いた．
　2・2・16A伍nity　chromatograPhy
　2・2・16・1immunoadsorbent　columnの作成
　臭化シアンを用いて活性化したagaroseにしまたはH
型homopolymer　ferritin　10mgあるいは抗ヒト血清蛋白
家兎Ig　G分画を固相化したimmunoadsorbent　column
を作製した．まず市販のCN　Br　activated　Sepharose
4B（Pharmacia社）0．59を，0．1　N　HC1中で15分間膨
潤させ約2mZとし，同液100　mZをglass五lter上で，洗
浄をくり返し，さらに0．5MNaC1，0．1　M　sodium　bicar．
bonate　buffer　pH＆6（coupling　buffer）で洗浄した．次
にあらかじめcoupling　bufferで48時間透析した抗原あ
るいは抗体10mg／2　mZをdisposable　syringe（10　mZ）に
とり上述の洗浄したゲルを混合して，24時間，4。Cで回転
混和し固相化した．この固相化したゲルをcoupling
bu仔er　100　mZで洗浄し，未結合の蛋白を除去した後，1M
ethanQlamine，　pH　8．0で2時間，室温で反応させ，残存
する活性基をblockした．さらにcoupling　buHer　100　mZ
と0．5MNaC1を含む0．！Msodium　acetate　bu任er，　pH
4・0，100mZで交互に3回洗浄した後，最後にPBSで洗浄
しimmunoadsorbent　colum且を作製した．
　2・2・16・2しおよびH型homopolymer　ferriti血に
　　　　　　対する特異抗体の精製
　2・2・15の項で分画した抗ヒト肝ferritin家兎Ig　G分
画はL型homopolymer　ferritinを固相化したimmu－
noadsorbent　columnに，抗ヒト胎盤ferritin家兎lg　G
分画はH型homopolymer　ferritinを固相化したimmu－
noadsorbent　columnに添加した．室温で流速6mz／hr．
で吸着させた後，PBSで洗浄し，2MKSCNで溶出した
蛋白を72時間PBSに透析し，精製抗Hおよび抗し型
homopolymer　ferritin抗体を得た．
3　結　　果
3・1　ヒト肝ferr丘tinのsubuaitへの分解
　ヒト肝ferritinのsubunitへの分解は，　SDSを用い
ることが多いが，本研究では最終的に再構成ferritinの作
成を目的としたため，蛋白への結合性が強いSDSのかわ
りに尿素で分解を試みた．
　Fig．3はヒト肝ferritinの9M尿素溶液pH　2．5およ
びpH　6．8における円偏光二色性所見を示した．　ferritin
分子は，9M尿素溶液pH　6．8では2次構造に変化はなか
ったが，9M尿素溶液pH　2．5中，室温で10分間incubate
したところ，α一helix，構造は完全に消失し，それをpH
6．8に逆滴定を行ってもordered　structureは改復せず，
変性は不可逆的であった．
　この様に9M尿素溶液pH　2．5で処理したのち，中性の
pHに逆滴定した蛋白と未処理の9M尿素溶液中の蛋白を
SDSゲル電気泳動により検討したところFig，4に示すよ
うに未処理の蛋白はintactなferritin分子の易動度を示
すのに対し，pH　2．5で処理した蛋白は分子：量22，000と
20，000の2本のbandとして泳動された．前者はHsub一
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Fig．3　　Circular　dichrQism　spectra．　Curve　1
　　　　（solid　line）is　human　liver　ferritin　in
　　　　aqueous　solution（pH　6．8）．　Cur▽e　2
　　　　（dotted　］ine）　is　ferritin　dissolved　in
　　　　gMurea　solution（pH　6．8），　Curve　3
　　　　（dotted　line）　is　the　ferritin　in　9八圧
　　　　urea（pH　2．5）．　Curve　4（solid　line）is
　　　　ferritin　incubated　in　gMurea（pH　2．5）
　　　　for　101nin，　and　then　the　pH　was
　　　　adjusted　to　6．8，　before　measurements
　　　　were　made，
忍、 札ll晃医誌
unit，後者はLsubunitに相当した．すなわち本条件下で
ferrmnは完全にsubunitに分解された．
3・2　尿素グル電気泳動法による両subunitの分離条件の
　　検討
　尿素ゲル電気泳動法による両subunitの分離条件を酸
性緩衝液中ならびに中性緩衝液中で検討した．Fig，5A
は一次元の尿素ゲル電気泳動にacetate　bu旋r　pH　3．2を
用い，2次元にSDSゲル電気泳動を行った所見である．
尿素ゲル電気泳動で2本のbandをみとめたが，その内，
易動度の速いものは，2次元のSDS電気泳動上Lsubuni↓
に相当し，易動度の遅いbandはHsubunitに相当し
た20）．Fig，5Bは一次元の尿素ゲル電気泳動にTric・HCl
bu鉦er　pH　6．8．を用い，2次元にSDSゲル電気泳動を行っ
た所見である．．やはり尿素グル電気泳動では2本のband
を認めたが，酸性のpH条件下とは異なり先行するband
はSDS電気泳動上，　H　subunitに相当し，他方のband
はLsubunitに相当した．すなわち両subunitの分離は，
SDS電気泳動上のみならず，尿素ゲル電気泳動でも可能
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Fig。4．　SDS　gel　electrophoresis　of　native　human
　　　　liver　ferritin（N）and　dissociated　human
　　　　hver　ferritin　in　acid　urea（D）．
Fig．5　Subunit　analysis　of　human　liver　ferritln
　　　　in　two　dimensional　gel　electrophoresis．
　　　　A　lst　Dimension　acid－urea　ge1
　　　　　　2nd　Dimension　SDS　gel
　　　　B　lst　Dimension　neutral－ureaεeI
　　　　　　2nd　Dimension　SDS　gel
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であったが，pH　3．2の条件とpH　6．8の条件下で両sub－
unit．は全く逆の易動度を示した．また両subunitの分離
の程度はpH　32よりpH　6．8の条件の方が良好であった・
3・3　HおよびLsubunitの分離精製
　HおよびLsubunitの分離精製は，上述の尿素ゲル電
気泳動の結果に基づき，中性のpH条件下での尿素ゲル
electrochromatographyセこより行った．　Fig．6にその結
果を示したが，subunitの溶出パターンは，　marker　dye
であるbrome　phenol　blueのpeakに続いて，　fr　12か
らfr　22まで不均一だが2つのmain　peakからなってい
た．挿入図には，その各分画のsubunitの組成をSDSゲ
ル電気泳動で調べた結果を示してある．最初の分画に分子
量22，000の均一なHsubunitが溶出され，次第にLsub－
unitが増加し，最後に分画は分子量20，000の均一なL
subunitが溶出された．　Table　1は得られた各分画の蛋白
量および添加した蛋白量を示した，総回収率は約80％と
満足すべきものであった．
3・4HおよびLsubunitから再構成したferrith1の
　　性状
　Electrochromatographyで分画されたsubunit溶液
Table　1R860肥7一∫65げρ7でオθ勿戸η沸訪6
ε」86’7η‘1吻呪α’ρ9ゆ1叱yρroo召轟プθ5
Fraction mg　of　Protein
Pure　H　subunit　　　　　（12－14）a
Hsubunit　enriched　（15－17）
Lsubunit　enriched　　　　（18，19）
Lsubunit（hemogenous）（20－22）
0ユ1
0．48
2．30
．75
TQtal　recovery
Protei皿apPlied
5．64
7．10
a＝The　numbers　in　parenthesis　correspond　to
　　the　lanes　in　the　gel　in　Fig．6．
Table　2A隅∫π0α6漉60勿05魏0π（ゾ≠1Lθ
伽05πう襯観5げん珊1αη戸η一観冗
Residue
　墓
婁
欝
萎
器
霧．
HsubunitLsubuit
1萎1：漆雄緯．釜審；雛緯袋藪口頭
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Fig．6　Elution　pattern　for　ferritin　subunits
　　　　after　electromatography　and　SDS　gel
　　　　elctrophoretic　analysis．
　　　　　Each　channel　in　the　gel　represented
　　　　one　O．5　m♂fraction　and　la．ne．s　were
　　　　numbered　to　the　volume　in　the　elu．
　　　　tiQn　pattern　shown　below　the　gel．
Asx
Thr
Ser
Glx
Pro
Gly
Ala
Cys
Val
Met
Ile
Leu
Tyr
Phe
Lys
His
Arg
28
8
12
30
4
12
16
2
7
4
6
23
6
7
16
9
9
23
8
10
27
4
14
17
1
7
2
5
28
6
9
15
8
11
から実験方法2・2・8で述べたように尿素を除去し，再構成
ferritinを作成した．
　3．・4・1　アミノ酸分析所見
　再構成した2種のhomopolymer　ferritinについて，
アミノ酸分析を行った．Table　2はその結果であるが，両
homopolylner　ferritinのアミノ酸組成は明瞭に異なり，
L型homopolymer　ferritinをよH型homQPoly皿er　fer－
ritinに比較し，1eucine，　phenyユalanille，91ycine，　argi－
nineなどが明らかに多く，　asparagille，　aspartic　acid，
glutamine，　glutamic　acidが逆に少なかった．
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　3・4・2polvacrvlamideゲル泳動所見
　再構成ferritinつまりHおよびL型homopolymer
ferritinさらに両subunitを3：1または1：3に混合させ
得られた再構成heteropolymer　ferritinとヒト肝ferritin
についてPAGEで検討したのが，　Fig．7である．各々の
再構成ferritinは，　native　ferritinに類似した単一の
bandを示しsubunitに相当する分子量の小さなband
は認められなかった．またH型homopolymer　ferritin
はL型homopolymer　ferritinに比較し易動度が速く，
heteropQlymer　ferritinについては，その混合したsub－
unitの量比により易動度がわずかなが．ら異なり，　H　sub－
unitの多いものほど速い易動度を示した．
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　Fig．7　Polyacrylamide　gel　electrophoresis
　　　　　Qf　ferritin　co皿ponents　assembled
　　　　　fro皿subunits．
Lane　l　is　a　H　type　homopolymer　ferritin　and
！atle　4　is　a　L　type　holnopolo血er　ferritin．　The
components．　in　lanes　2　and　3　were　reasseml〕1ed
fro皿mixtures　of　the　two　subullit　cQntaining
75％　and　25％　H　type　subunits．　N　is　a　native
liver　ferrit．i11．
　3・4・3slabゲル等電点電気泳動所見
　Fig．8は再構成ferritinについてslabゲル等電点電
気泳動で調べたものである．各々め再構成ferritinは数
本のheterogenousなbandに分離され，ヒト肝feτritin
に比べ，H型holnopolymer　ferritinは酸性側に，　L型
homopolylner　ferritinは塩基性側に泳動された，また2
種のheteropolymer　ferritinをま，いずれも両homopo一
　　Fig．8　1soelectric　focusing　of　reassembled
　　　　　　components・
Nis　a　native　liver　ferritin　preparation（which　con－
tained　about　70％Ltype　subunits　and　30gちHtype
subunits）．　Lane　l　is　a　H　type　hom◎polymer　fer－
r置tin　and　lane　4正s　a　L亡ype　hQmopolymer　ferr三亡in．
The　components　2　and　3　were　reassembled　from
mixtures　of　the　two　subunits　colltaihing　75％and
25％　Htype　subunits・
lymer　ferritinの中間に泳動されたが，そのうちH優位
のheteropOlymer　ferritin　lよ，より酸性側に，　L優位の
heteropolymer　ferritinは，より塩基性側に位置した，
　3・2・5SDSゲル電気泳動所見
　Fig．9は再構成ferritinについて再度，　SDS電気泳動
を行い，そのsubunit組成を確認したものである．　Hお
よびL型homopolymer　ferritinはそれぞれ極めて純度
が高くfragmented　peptideはほとんど認められなかっ
た．2種のheteropolymer　ferritinは，両subunitの混
合比率1：3および3：1をそのまま保持していた，
　3・4・6　電子顕微鏡所見
　HおよびL型homopolymer　ferritinの電子顕微鏡所
見をFig．10に示した．　hom・polymer　ferritinはいずれ
もnative　apofenritin27）とほぼ同様なhollow　sphereを
形成していたが，中には矢印で示した分子の如く不完全な
蛋白殻も認めた．H型homopolymer　ferritinの直径は
　　　　り平均130A，　L型homopolymer　ferritinのそれは110　A
で，両者に約10落の差異が認められた．
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　3・4・7　円偏光二色性所見
　HおよびL型homopolymer　ferritinならびにコント
ロールとして人畜feエritinの円偏光二色性所見をFig．
11に示した．L型homopo．lymer．ferritin　lよ人脈fer－
ritinと同様，規則正しい2次構造を有し，α」helix含：量約
50回目あった．それに対しH型homopolymer　ferエitin
はα一helix含量30％と高値で，両者の2次構造上の差異
は明らかであった．
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　　Fig．9　SDS　gel　electrophoresis　of
　　　　　　reassmbled　components．
Ni．s　a　native　hver　ferritin，　Lanes　l　and
4are　homopolymer　ferri．tin．　Lanes　2　and
3are　heteropolymer　ferritin．
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　　Fig．10　Electron　m三crographs　of
　　　　　　　reassembled　fe．rritin．
Plate　A　is　a　component　reassembled　fro皿L
subunits．　Plate　B　is　a　reassmbled　H　type
homopolymer　ferritin．　Arrow　indicats　in－
complete　prQtein　she1L　Primary　magnifica－
tiQns　were　94，000x　and　the　magnific．atiQn
shown　is　47，000x．
’
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　　Hg．11　Circular　dichroism　spectra　of
　　　　　　　reassembled　H　an4　L　type
　　　　　　　homopolymer　ferriti11．
The　dotted　line　represent．s．a　speetrum　of　Ilative
liver　ferritin，　H　and　L　are　reas．sembled　homo－
polymers．
　3・4・8　免疫二重拡．散法所見
　Fig．12　Aは抗Hならびに抗し型homoPPIymer　fer－
ritin抗体に対するヒト正常肝ferritinの反応を調べたも
のだが，両抗体はヒト．正常肝ferritinと明らかな沈降線を
形成し，その沈降線はお互いに完全に癒合した．
　Fig．12　Bは，これらの両抗体を用いて，　HならびにL
型homoP．01ymer　ferritinとの反応性を調べたものであ
る．抗H型homopolymer　fe．rritin抗体はH型homo－
polymer　ferr．itinと特異的に反応し，抗し型homo－
pQlymer　ferritin抗体はL型homopbly血er　feτritinと
特異的に反応した．つまり抗H型homopolymef　ferritin
抗体とL型homopolymer　ferritin，抗し型homopo－
1ymer　ferritin抗体とH型homopolymer　ferritinとの
間には交叉反応性は全く認められなかった，
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　Fig．12　1mmunological　analysis　of　human
　　　　　ferritin　subunit．
Ouchterlony　double　immunodifEusson　reactions
between　native　liver　ferritin（N），　reassembled
Htype　homopolymer　ferritin（H），　and　reassem－
bled　L　type　homopolymer　ferritin（L），　with　anti
Hsera（aH）and　anti　L　sera（aL）．
考 按
　ferritinは比較的古くから，あらゆる動物の組織に見出
されていた蛋白であるが，変性剤や蛋白分解酵素などに対
する抵抗性が強く，加えて鉄イオンを多量に含むために，
蛋白化学分析は必ずしも充分になされていなかった．
　1963年Harris・n2）はX線解析，超遠心分析法を用いて
ferritin分子が20個の均一なsubunitよりなると報告し
た．その後Bryce　and　Crichton12）はSDSゲル電気泳
動法を用いた分子量の測定からsubunitの数は24個であ
ると訂正したが，subunitの種類はやはり単一であると考
えた．しかし1965年Richter　and　Walker4）が腫瘍fer．
ritinの特異性を報告し，続いてLinder砿αZ．5），　Crichton
8♂磁6）らが正常組織においても臓器によりferr丘tinの性
状が異なることを見出し，さらに1970年Drysdale7），
Urushizaki　6‘α♂．8）が単一臓器（馬脾）から抽出したfer－
ritinにもmicroheter・genityの存在することを明らか
にするにおよんでferr玉tin　subunitの均一性を再検討す
る必要性が生じた．
　最近Adelman　8孟αム9）および渡辺，新津16）らはTris・
glycille　bu鉦er，　Tris・acetate　bufferでのSDSゲル電気
忍 札幌医誌
泳動法や酸性尿素ゲル電気泳動法によるferritin　subunit
の分析により，ヒト肝ferritinは分子量22，000のHsub－
unit，分子量20，000のLsubunitの2種から成ることを
報告した．さらに彼らはこれらの2種のsubunitが量比
を異にしてferritin蛋白殻（heteropolylner）を形成する
ためにferritinの多様性がが生ずると推論した．それに
対し，Bryce　8厩Z．u）は，　phosphate　bu任er　suptemでの
SDSゲル電気泳動の分析から，　H　subunitは，　L　sub－
unitのfragmentがdimerを形成したものであり，真の
subunitではないと考え，各種臓器から抽出したferritin
にみられるheterogenityは真の臓器特異性でありheter－
opolymer構造では説明できないと反論した．
　そこで著者は，Adeユman砿鳳9）および渡辺，新津三。）
らの考え方を発展させheteropolymer説を実証するため
に，実際にHおよびしの2種のsubunitを分離精製し，
免疫生化学的分析に基づいて，その実在を証明せんとした．
ところが2種のsubunitは，分子量，等電点ともに酷似し
ており，通常のゲル濾過法，CM　cellulose，　DEAE，　TEAE
などのイオン交換クロマト法などでは，分離精製不可能と
考えられた．そこで本研究では電気泳動法とゲル濾過法を
組み合せたelectrochromatographyを用いて2種のsub－
unitの分離精製を試みた．本法はもともと蛋白分離の目
的でNerenberg　and　Pagoje艀8）により開発されたもの
で，その原理はpolyacrylamideゲル電気泳動により分離
した蛋白を下方のゲル濾過用columnに導いた後に，電気
泳動を中止し，そのままゲル濾過を行い溶出するという方
法である．しかしながら，彼らが当初発表した装置は特殊
なガラス器具を使用し，操作自体も煩雑であるために，こ
れまで広く応用されるにはいたらなかった．本実験ではこ
れらに改良を加え操作が簡便で安価な通常のゲル濾過用
colUlnnを使用し，　subunitを分離するために緩衝液に尿
素を加えた，
　ところでferritin　subunitの電気泳動法としては一般
にSDSゲル電気泳動法が用いられている，しかし2種の
subunitを分離，精製するという目的のためには，本法で
の分離能は充分ではなく，またSDS自身が蛋白へ強く結
合するために，それを完全に取り除くことが圏難である．
そこでSDSの代りに蛋白への結合性が少い尿素を変性剤
として用いelectrochromatographyを行った，まず尿素
によるsubunitへの分解条件を円偏光二色性，　SDSゲル
電気泳動で検討した．その結果9M尿素pH　2．5という過
酷な条件ではじめて完全にsubunitへ分解することが出
来た．またこのようにして一度subunitへ分解した後pH
を中性にもどしてもsubunitの再会合は起こらなかった，
次に尿素中でのelectrochromatographyを検討した．一
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般に尿素中での電気泳動は蛋白質のcarbamylationを防
ぐために酸性の緩衝液中で行われる．しかしferritinの
subunitを同条件で泳動してみたところ，両subunitの
分離iは必ずしも満足すべきものではなかった（Fig．5A）．
また分子量の小さなLsubunitが分子量の大きなHsub－
unitより速く泳動されるため，続いてゲル濾過を行う際に
HsubunitがLsubunitに接近しながら溶出され，電気
泳動で分離された両subunitが再び混合されるという不
都合性が生じた、これに対して中性の緩衝液中で尿素ゲル
電気泳動を行うと両subunitの分離は極めて良好であり，
しかもHsubunitがLsubunitに先行して泳動された
（Fig．5B）．すなわち尿素中でのelectrochromatography
には中性の緩衝液が最も適していると考えられた．なおそ
の際，carbamylationを可及的に防ぐことを目的として，
lysineのεの位置にあるアミノ基と競合するTrizma　base
を緩衝液の組成として選んだ．またゲル皿atrixには高濃
度の尿素に対して安定で，かつ分子量22，000のHsubunit
と20，000のLsubunitを分離可能と考えられるBio－Gel
P－30029）を用いた．
　以上の検討に基づきelectrochromatographyを実施し
たところ，充分な純度を有するHsubunit，　L　subunitの
分離精製に成功した．実際に両subunitを分離精製した
という事実は，HsubunitがLsubunitのproteolytic
fragmentのdimerであると考えるBryce擁α乙11）の報
告や，電気泳動上認められる2つのbandは，変性剤の結
合量が異ったり，完全に変性しなかった際，認められる
conformational　isomersであるとするMay　and　Fish29）
らの報告を否定するものであった，次にこの2種目sub－
unitを含む溶液をそれぞれ透析し，尿素を除いた上でアミ
ノ酸分析を行った．その結果2種のsubunitはアミノ酸
組成が類似していながらも，それぞれ特異性を有していた．
このことはArosio　8’磁31）がSDSゲルを切断，摩下し
て抽出した両subunitのpeptide　mapにおいて共通す
るpeptideと異ったpeptideをともに認めた事実と矛盾
しない，しかしながらHsubunitがLsubunitの前駆
体であるとする考え方は，分子量の小さな後者にleucine，
phenylalanine，　arginineなどのアミノ酸がより多く含ま
れているという結果から否定的である．最近，教室の高
後32＞はラット肝からferritinのmRNAを抽出し，　cell
free　translation　systemでHおよびLsubunitに相当
するtranslation　productの合成に成功しており，上述の
アミノ酸分析の結果と考え併せると両subunitは固有の
gene　productである可能性が強い．
　ところでferritinのsubunitは，相互作用が極めて強
固であり，また一旦変性剤により分解されたsubunitも，
注意深く変性剤を除く事により，比較的容易に再会合する
ことが知られている．本研究では精製されたHおよびL
subunitを用い，そのhomopolylner　ferritinならびに
両者を適当比で混合させたheteropolyme■ferritinの作
製を試みた．その結果再構成されたferritinは電子顕微
鏡上，一部subunitが欠けた不完全な分子や，半月状に
二量体を形成したものが認、められたが，おおむねnative
ferritinに類似した分子形態を示した，このことはそれぞ
れのsubunit間に類似したinteraction　domainが存在
し，subunitの相互作用を容易にしていることを思わせる．
またH型homopoly皿er分子の直径はL型homopo－
lymer分子の直径より約10％程大きかったが，これは
両subunitの分子量の違いを反映しているものと考えら
れた．
また，PAGE，等電点電気泳動法により，再構成ferritin
を検討したところ，H型homopoloymer　ferritin　lよ易動
度が速く，等電点はより酸性であり，L型homopolymer
は最も易動度が遅く，等電点がより塩基性であった．
heteropolymer　ferritinはPAGE上州homopolymer
ferritinの中間の易動度を示し，等電点電気泳動ではやは
り両者の中間域に等電点を有しながらも，それぞれsub－
unitの：量比を反映し，　H　subunitの多いものほど酸性側
に，Lsubunitの多いものほど塩基性側に泳動された
（Fig．8）．
　すなわち，2種のsubunitの量比を変化させることによ
って実際に種々のisoferritinを作成することが可能であ
った．なお両homopolymer　ferritinが等電点電気泳動
法で必ずしも均一なbandを示さなかった点については
i）等電点電気泳動法に用いたampholineに不連続性があ
るため，ii）再構成h・mop・lymer　ferritinがすべて完全な
分子となっていないため，iii）尿素中でのcarbaInylation
が完全に防げなかったため，などの理由が考えられるが，
いずれも推測の域を出ない．
　HおよびL型homopolymer　ferritinの差異は，さら
に円偏光二色性を用いた2次構造の検索によっても明らか
であった，すなわちL型hQmopoly皿er　ferritinはα一
helix含量が50％であるのに対しH型hornopoly皿er
ferritinのそれは30％と，前者は後者に比べより規則正
しい構造を示した．先に電子顕微鏡の所見でL型ho皿o－
polymer　ferritinがH型homopolymer　ferritinより小
型の分子形態をとることを示したが，これは両subunit
分子量の差異を反映していることの他に，2次構造の上
でより規則正しく，よりcompactであることをも反映し
ているものと思われる．最近Lavoieβ彦αZ，33）は胎盤より
抽出したferritinのα一helix含量がヒト肝ferritinのぞ
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れより低いことを報告しているが，homopolymer　ferritin
についての上述の所見とよく一致している，
　ところで，このように作成された2種のhomopolymer
ferritinは，1次構造，2次構造上の違いのみならず免疫
学的反応性においても明らかな差異が認められた．Fig，
12Bに示す如くH型homopolymer　ferritinは抗H型
homopolymer　ferritin抗体と特異的に反応し，抗し型
holnopolymer　ferritin　lよ抗し型homopolymer　ferritin
抗体とのみ反応した．互いの交叉反応は全く認められなか
った．すなわち各isoferritinは免疫学的に異ることが明
らかとなった．最近，ferritinの微量：定量法34，35＞が種々開
発され，血清ferritinの測定が可能となったが，その多く
は免疫学的反応を利用したものであり，上述のisoferritin
の免疫学的差異は，測定値の評価に重要な意味を持つもの
と考えられ，今後大きな課題であろう．
　以上，∫ηη伽。においてhomopolymerならびにhet－
eropolymer　ferritinの再構成に成功したが，得られた再
構成ferritinについての電気泳動，円偏光二色性，免疫学
的特性は，いずれもisoferritin＝heterQp・1ymer説を実証
するものであった，
　今後は，これらの結果に基づぎ，さらにHおよびL
subunitについて，　NおよびC末端分析，　peptide　map，
アミノ酸配列の解析を進めるとともに，生体における
iSoferritinの機能的生理的意義をも明らかにしていく必
要があろう．
結 語
　ヒト正常肝より抽出したferritinをelectrochromato－
graphyで2つのsubunitに分離した後，再構成ferritin
を作成し，アミノ酸分析，PAGE，等電点電気泳動，電子
顕微鏡円偏光二色性，免疫二重拡散法により調べ，以下
の結果を得た，
　1）9M尿素中でのelectrochromatographyにより
Hsubuni亡とLsubunitとの分離精製が可能であった・
　2）両subunitのアミノ酸組成は明らかに異なり，し
かもHsubunitに比べて，分子量の小さいLsubunitに
1eucine，　phenylalanine，　arginineなどの分子量が多いた
めに，前者が後者の前駆体であるという可能性は否定さ
れた．
　3）PAGEならびに等電点電気泳動上，再構成ferritin
はnative　ferritinとほをま同様の性状を示し，　H型homo－
polymer　ferritinは最も酸性側の等電点を，　L型homo－
polymer　ferritinは最も塩基性側の等電点を有していた．
heteropolymer　ferritinはその混合したsubunit比に従
い，Hsubunitの多いものほど，酸性側に泳動された，
忍 札幌医誌
　4）電子顕微鏡上，native　ferritinに類似した分子形
態を示し，H型homoPdymerはL型homopolymer
ferritinに比較し，直径が約10％程大であった．
　5）円偏光二色性では，HおよびL型homopolylner
ferritinは2次構造上明らかに異なり，後者は前者に比べ
α一helixに富み，より規則正しい構造を保持している．
　6）免疫二重拡散法では，HおよびL型homopolymer
ferrittnは固有の抗原決定基を有していることが明らかと
なった．
　以上の結果，ferritinには2種のsubunitが存在し，2
のsubunitの量比を反映してisoferritinが生ずると
いう事実を加”諭ηの再構成実験により証明した．
　稿を終るに臨み，御指導，御校閲下さった本学癌研究所
内科，漆崎一朗教授，新津洋司郎講師ならびに，円偏光二
色性，アミノ酸分析について適切なる討議をしていただい
たAlbert　Einstei11医科．ノく学生化学Irving　Listowsky
教授に深謝いたします．
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